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 ﺧﻼﺻﻪ 
ن ﻣﻔﺼﻠﯽ در ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻗﺒﻠـﯽ ﺣﺎﮐـﯽ از ﮐـﺎﻫﺶ ﺗﺄﺛﯿﺮ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﯽ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮ 
 ﺑﻪ 1-ﻫﺎی ﺑﺘﺎ  آدرﻧﺮژﯾﮏ ﻋﺮوق ﻣﻔﺼﻠﯽ از اﮐﺜﺮﯾﺖ ﺑﺘﺎ  اﻟﺘﻬﺎب ﺣﺎد ﺳﺒﺐ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪه .اﻟﺘﻬﺎب ﺣﺎد اﺳﺖ 
ﻫﺎی ﺑﺘﺎ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﻘﺶ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﯽ ﻣﺬﮐﻮر و روﻧﺪ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪه . ﮔﺮدد ﻣﯽ 2- و ﺑﺘﺎ 1-ﺑﺘﺎﺗﺴﺎوی 
ﻫﻮﺷﯽ   ﺗﺤﺖ ﺑﯽیﺪ ﻧﯿﻮزﯾﻠﻨﺪ ﺧﺮﮔﻮش ﻧﮋاد ﺳﻔﯿ12آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﺮ روی  .ﮐﻨﺪاﻟـﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣـﻦ را ﺑﺮرﺳـﯽ ﻣﯽ 
ﻣﺰﻣﻦ ﺑﺎ ﺣﺴﺎس ﮐﺮدن ﺣﯿﻮان ﺗﻮﺳﻂ ﺗﺰرﯾﻖ زﯾﺮ ﭘﻮﺳﺘﯽ ﻣﺨﻠﻮط اﻟﺘﻬﺎب .  ﺳـﺪﯾﻢ اﻧﺠـﺎم ﮔﺮﻓـﺖ ﺗﯿﻮﭘﻨـﺘﺎل 
 روزه و ﭘﺲ از آن 12 ﻃﯽ ﯾﮏ دوره )ACF( و ادﺟﻮاﻧﺖ ﮐﺎﻣﻞ ﻓﺮوﻧﺪ )ASBM(آﻟﺒﻮﻣﯿﻦ ﻣﺘﯿﻠﻪ ﺷﺪه ﮔﺎوی 
 ﻣﻮرد ،ASBM داﺧﻞ ﻣﻔﺼﻠﯽ  روز ﺑﻌﺪ از ﺗﺰرﯾﻖ 82 ﺣﯿﻮاﻧﺎت . اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ ASBMﺗـﺰرﯾﻖ داﺧـﻞ ﻣﻔﺼﻠﯽ 
 داروﻫﺎی ﺑﺘﺎ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ در ﺣﻀﻮر و ﻏﯿﺎب آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﻣﺮﺑﻮﻃﻪ، ﺑﻪ داﺧﻞ . آزﻣـﺎﯾﺶ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ 
ﻋﺼﺐ ﺧﻠﻔﯽ ﻣﻔﺼﻠﯽ ﻧﯿﺰ ﺗﻮﺳﻂ . ﺗـﺰرﯾﻖ ﺷـﺪه ﺗـﺎ وارد ﻋـﺮوق ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺷﻮﻧﺪ ﻧـﺰدﯾﮏ ﻣﻔﺼـﻞ ﺷـﺮﯾﺎن 
ﯾﺎن ﺧﻮن ﮐﭙﺴﻮل ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺳﻨﺞ ﻟﯿﺰری ﺑﺮای اﻧﺪازه ﮔﯿﺮی ﺟﺮ از دﺳﺘﮕﺎه ﺟﺮﯾﺎن  .اﺳﺘﯿﻤﻮﻟﯿﺘﻮر ﺗﺤﺮﯾﮏ ﮔﺮدﯾﺪ 
ر ی د  درﺻﺪ 81/1±6/2ﮐﺎﻫﺶ  ﺗﺤﺮﯾﮏ اﻟﮑﺘﺮﯾﮑﯽ ﻋﺼﺐ ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺧﻠﻔﯽ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ .ﭘﺸـﺘﯽ زاﻧﻮ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ 
 درﺻﺪ در ﺟﺮﯾﺎن 8±2/2ﺑﻪ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯿﻦ اﯾﻦ اﺛﺮ ﻣﻌﮑﻮس و ﻻﮐﻪ ﺑﺎ ﻣﺼﺮف ﻓﻨﺘﻮ ﺟـﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺷﺪ 
 درﺻﺪ 05 ﺷﺪه و ﺗﺎ ﺣﺪود اﯾﻦ ﮔﺸﺎدﺷﺪﮔﯽ ﺑﻪ ﻃﻮر ﮐﺎﻣﻞ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل ﻣﻬﺎر . ﺧﻮن ﺗﺒﺪﯾﻞ ﮔﺮدﯾﺪ 
. دار ﻧﺒﻮد  ﻣﻌﻨﯽ(  آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ β1)ﺗﺄﺛﯿﺮ آﺗﻨﻮﻟﻮل . ﮐﺎﻫﺶ ﭘﯿﺪا ﮐﺮد (  آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ β2) 155811ICIﻧﯿﺰ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ 
 >ﺗﺮﺗﯿﺐ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ  ﭘﺎﺳـﺦ ﺑـﻪ ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏ –ﻣﻨﺤـﯽ ﻫـﺎی دوز 
ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﺑﻪ اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺮﺑﻮط -ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز . د را از ﻧﻈﺮ ﺗﻮاﻧﻤﻨﺪی ﻧﺸﺎن دا  اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ > ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل
ﻣﻮاد ﺑﺮای اﯾﻦ ﻋﻤﻞ اﯾﻦ آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ راﺳﺖ ﻣﻨﺤﺮف ﺷﺪ ﮐﻪ ﻗﺪرت  ﻣﺼﺮف آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﺑﺘﺎ 
در  2- ﺑﺮای ﺑﺘﺎ ﺗﺮ ﺑﺰرگاﯾﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﭘﺎﺳﺦ . ﺑﻮدﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل  >ICI>آﺗﻨﻮﻟﻮلدارای ﺗﺮﺗﯿـﺐ 
ﻃﻮرﮐﻠﯽ  ﺑﻪ.  وﺟﻮد دارد ﻣﺰﻣﻦﻮﻧﯽ ﻣﻔﺼﻞ زاﻧﻮی ﺧﺮﮔﻮش ﺑﺎ اﻟﺘﻬﺎب  آدرﻧﺮژﯾﮏ در ﻋﺮوق ﺧ 1– ﺑﺘﺎ ﻣﻘﺎﺑﻞ
 آدرﻧﺮژﯾﮏ 1 –در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﭘﮋوﻫﺶ ﻫﺎی ﻗﺒﻠﯽ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه روی ﻣﻔﺼﻞ ﺳﺎﻟﻢ ﮐﻪ ﭘﺎﺳﺦ ﻫﺎی ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ 
 در ﺷﺮاﯾﻂ ،ﻪ اﺳﺖ  وﺟﻮد داﺷﺘ 2- و ﺑﺘﺎ 1-و در ﺷﺮاﯾﻂ اﻟﺘﻬﺎب ﺣﺎد ﮐﻪ ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺴﺎوی ﺑﺘﺎ  ه اﺳﺖ ﻏﺎﻟـﺐ ﺑﻮد 
ﺖ ﻗﺪرت اﻧﻘﺒﺎﺿﯽ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﯽ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﻃﺒﯿﻌﯽ ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ اداﻣﻪ ﺗﻐﯿﯿﺮ اﻟـﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣـﻦ ﺑﺎزﮔﺸ  ـ
 .ﮔﺮدد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﯽ( 2- ﻏﺎﻟﺐ ﺷﺪن اﺛﺮ ﺑﺘﺎ )2- ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺑﺘﺎ1-ﻫﺎی ﺑﺘﺎ ﮔﯿﺮﻧﺪه
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 ﻧﺠﻔﯽ ﭘﻮر وﻧﯿﺎزﻣﻨﺪ  ﺗﺄﺛﯿﺮ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ زاﻧﻮ ﺑﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎآدرﻧﺮژﯾﮏ ﻋﺮوﻗﯽ آن
 ﻣﻘﺪﻣﻪ 
 در ای ﮐﻨﻨﺪه ﯿﻦﺧـﻮن ﻣﻔﺼﻠﯽ ﻧﻘﺶ ﺗﻌﯿ ﺟـﺮﯾﺎن ﺗﻨﻈـﯿﻢ 
. ﻧﮕﻬـﺪاری ﯾﮏ ﻣﺤﯿﻂ ﺛﺎﺑﺖ و ﭘﺎﯾﺪار در داﺧﻞ ﻣﻔﺼﻞ دارد 
 ﻣﺎﯾﻊ ﻣﻔﺼﻠﯽ و ﺟﺮﯾﺎن  ﻓﺸﺎر اﮐﺴﯿﮋن ارﺗﺒﺎط ﺑﺎﻻﯾﯽ ﮐﻪ ﺑﯿﻦ 
در ﺣﺎﻟﺖ ﻃﺒﯿﻌﯽ و ﻫﻢ در ﺣﺎﻟﺖ اﻟﺘﻬﺎب ﺣﺎد ﻫﻢ ﺧﻮن آن، 
  اﻫﻤﯿﺖ ﺳﺎز،(71)در ﻣﻔﺎﺻﻞ زاﻧﻮی ﺧﺮﮔﻮش وﺟﻮد دارد 
ﻣﯿﻦ  را در ﺗﺄ ﯽﮐﻨﻨﺪه ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻠ  وﮐﺎرﻫـﺎی ﺗﻨﻈـﯿﻢ 
ﺑﻪ ﻫﺎی ﻧﺎﺣﯿﻪ ﻣﻔﺼﻠﯽ اﮐﺴـﯿﮋن و ﺳﺎﯾﺮ ﻣﻮاد ﻏﺬاﯾﯽ ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ 
. ﻣﯽ دﻫﺪ  ﻧﺸﺎنﻫﺎی ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺑﺪون ﻋﺮوق ﺧﺼﻮص ﻏﻀﺮوف  
 ، eX331 و ﻫﻤﮑـﺎران ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از روش ﭘﺎﮐﺴﺎزی kciD
آدرﻧﺮژﯾﮏ در  -ﻧﺸـﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ ﻫﺮ دو ﮔﯿﺮﻧﺪه  آﻟﻔﺎ و ﺑﺘﺎ 
) ﺗﻨﻈﯿﻢ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ اﻧﺴﺎن ﺳﺎﻟﻢ و ﺑﯿﻤﺎر ﻧﻘﺶ دارﻧﺪ 
 و ﻫﻤﮑ ـﺎران ﻧﺸـﺎن دادﻧ ـﺪ ﮐ ــﻪ eniveLﻫ ـﻢ ﭼﻨﯿ ـﻦ  .(3
ﺳـﻤﭙﺎﺗﮑﺘﻮﻣﯽ ﺳـﺒﺐ ﮐـﺎﻫﺶ ﺷـﺪت آﺳـﯿﺐ ﻣﻔﺼﻠﯽ در 
ﻧﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ (. 9)ﮔﺮدد آرﺗﺮﯾـﺖ ﺗﺠﺮﺑﯽ ﻣﯽ 
 ﮐـﻪ ﮐـﺎﻫﺶ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﯽ در ﮐﺎرآﯾﯽ ﺳﯿﺴﺘﻢ هﻧﺸـﺎن داد 
ﻋﺼـﺒﯽ ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ در ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ ﻣﻠﺘﻬﺐ 
ﺘﻤﺎﻟﯽ  و اﯾـﻦ ﺧﻮد ﺷﺎﯾﺪ ﯾﮏ ﺗﻮﺿﯿﺢ اﺣ (71)وﺟـﻮد دارد 
ﻣﻔﺼﻞ در ﺷﺮاﯾﻂ اﻟﺘﻬﺎب و ﺑـﺮای ﺑﯿﺸﺘﺮ ﺑﻮدن ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن 
 ﻫﺎی ﻣﻔﺼﻠﯽ از آﺳﯿﺐ ﺑﯿﺸﺘﺮ در ﺟﻬـﺖ ﺣﻔﺎﻇـﺖ از ﺑﺎﻓـﺖ 
 ﮐﻪ ه اﺳﺖ  ﭘـﮋوﻫﺶ ﻫـﺎی ﺑﯿﺸـﺘﺮ آﺷﮑﺎر ﻧﻤﻮد (.9 )ﺑﺎﺷـﺪ 
اﮔﺮﭼﻪ ﭘﺮوﺳﺘﺎﮔﻼﻧﺪﯾﻦ ﻫﺎ ﻧﻘﺸﯽ در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﭘﺎﯾﻪ 
ﻣﻔﺼﻞ ﻣﻠﺘﻬﺐ دارﻧﺪ، اﻣﺎ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻧﻤﯽ رﺳﺪ ﮐﻪ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در 
در اﯾﻦ ﺷﺮاﯾﻂ ﺎﺳﺦ ﺗﻨﮓ ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮑﯽ ﮐﺎﻫﺶ ﭘ 
ﺗﻮﻟﯿﺪ  ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻧﻤﯽ رﺳﺪ ﮐﻪ  ﻫـﻢ ﭼﻨﯿﻦ (.61)داﺷـﺘﻪ ﺑﺎﺷـﻨﺪ 
 ﻧـﯿﺰ ﺑـﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﻓﺮآﯾﻨﺪ اﻟﺘﻬﺎب ﺣﺎد )ON(اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﻧﯿـﺘﺮﯾﮏ 
اﮐـﻨﻮن اﯾﻦ ﺳﺆال ﻣﻄﺮح اﺳﺖ ﮐﻪ آﯾﺎ (. 41)ﺗﻐﯿـﯿﺮ ﮐـﻨﺪ 
 ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی آدرﻧﺮژﯾﮏ ﻋﺮوق )eliforp(رخ ﻧـﯿﻢ ﺗﻐﯿـﯿﺮ در 
ﯾﺶ ﺟـﺮﯾﺎن ﺧﻮن در ﺷﺮاﯾﻂ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺴـﺌﻮل اﻓـﺰا ﻣﻔﺼـﻞ 
ﻧﺸﺎن داده اﻧﺪ ﻧﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ . ﺑﺎﺷﺪﻣﻔﺼـﻠﯽ ﻣـﯽ 
- و ﺑﺘﺎ 2–ﮐﻪ در ﻣﻔﺼﻞ ﺳﺎﻟﻢ، ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی آدرﻧﺮژﯾﮏ آﻟﻔﺎ 
 ﭘـﺲ ﺳﯿﻨﺎﭘﺴـﯽ دارای ﻧﻘـﺶ ﻏﺎﻟﺐ ﺑﻮده و اﺛﺮات ﺳﯿﺴﺘﻢ 1
 ﮔﺮی واﺳﻄﻪﻋﺮوق ﺧﻮﻧﯽ ﻣﻔﺼﻞ ﺑﺮ  را  ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﻋﺼـﺒﯽ 
ﮐﻪ در ه اﺳﺖ ﻧﺸﺎن داد   ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻌﺪی  و (31، 51)ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ 
ﻫﺎی آدرﻧﺮژﯾﮏ از رخ ﮔﯿﺮﻧﺪه اﻟـﺘﻬﺎب ﺣﺎد ﺗﻐﯿﯿﺮی در ﻧﯿﻢ 
 اﯾﺠﺎد 2- ﺑﻪ ﻃﺮف ﺑﺘﺎ 1- و از ﺑﺘﺎ 1- ﺑـﻪ ﻃﺮف آﻟﻔﺎ 2-آﻟﻔـﺎ 
ﻧﻈﺮ ﺑﻪ اﯾﻨﮑﻪ ﺷﺮاﯾﻂ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ ﻣﺸﺎﺑﻬﺖ (. 81)ﮔﺮدد  ﻣﯽ
ﻫﺎی اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﻔﺎﺻﻞ ﯽ ﺑﯿﻤﺎری ﺑﺎﻟﯿﻨﺑﺴـﯿﺎر ﺑﯿﺸﺘﺮی ﺑﺎ ﺷﺮاﯾﻂ 
ﺳـﻌﯽ ﺷـﺪ ﺗـﺎ ﺗﺄﺛﯿﺮ ﺿـﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎ در  ، در اﻧﺴـﺎن دارد 
ﺗﺤـﺮﯾﮏ اﻋﺼﺎب ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺑﺮ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ زاﻧﻮ و 
ﻫﺎی ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏ در ﻋﺮوق ﺧﻮﻧﯽ ﻣﻔﺼﻞ رخ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻧـﯿﻢ 
 .زاﻧﻮی ﺧﺮﮔﻮش در ﺷﺮاﯾﻂ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ ﺑﺮرﺳﯽ ﮔﺮدد
 
 ﻣﻮاد و روش ﻫﺎ
 :روش اﯾﺠﺎد اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ
 ﺧـﺮﮔﻮش ﻧﮋاد ﺳﻔﯿﺪ ﻧﯿﻮزﻟﻨﺪی 12آزﻣـﺎﯾﺶ ﺑـﺮ روی 
.  ﮐـﯿﻠﻮﮔﺮم اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ2-3ﻧـﯽ  ﺑ ـﺎ ﻣﺤـﺪوده وز)WZN(
 ژنﺷﺪه ﺑﺎ آﻧﺘﯽ  ﻣﺰﻣـﻦ ﺑـﺎ روش آرﺗﺮﯾﺘﯿﺲ اﻟﻘﺎء  اﻟـﺘﻬﺎب 
 در اﯾﻦ .(2) اﯾﺠﺎد ﮔﺮدﯾﺪ )AIA=sitirhtrA decudnI negitnA(
ژن ﺣﺴـﺎس ﮔﺮدﯾﺪه ﺳﭙﺲ روش اﺑـﺘﺪا ﺣـﯿﻮان ﺑـﻪ آﻧﺘـﯽ 
 ژن  ﺑـﺎ  ﻏﻠﻈـﺖ  ﮐﻤـﺘﺮ  ﺑﻪ  داﺧﻞ  ﻓﻀﺎی ﻣﻔﺼﻠﯽ آﻧﺘـﯽ 
ﻟـﺘﻬﺎب  روزه ا82ﺷـﻮد ﺗـﺎ ﻃـﯽ ﯾـﮏ دوره  ﻣـﯽ ﺰرﯾﻖﺗـ
 از 1 lmﺑﻪ اﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﮐﻪ . ﮔـﺮدد  ﻣﻔﺼـﻠﯽ اﯾﺠـﺎد  ﻣﺰﻣـﻦ 
ژن آﻟﺒﻮﻣﯿـﻦ ﻣﺘـﯿﻠﻪ ﺷـﺪه ﮔـﺎوی   آﻧﺘـﯽ2lm/gm ﻣﺤﻠـﻮل
 ﮐﻪ ﺑﻪ ﻧﺴﺒﺖ )ASBM =nimublA mureS enivoB detalyhteM(
 sdnuerF(ﻣﺴـﺎوی ﺣﺠﻤـﯽ ﺑﺎ ﻣﺤﻠﻮل ادﺟﻮاﻧﺖ ﮐﺎﻣﻞ ﻓﺮوﻧﺪ 
 ﻣﺨﻠـﻮط و ﻫﻤﻮژﻧﯿﺰه ﺷﺪه اﺳﺖ )ACF =tnavujdA etelpmoC
% 03ﻫﺎﻟﻮﺗﺎن در ﻣﺨﻠﻮط ﮔﺎزی % 3ﻣﻮﻗﺖ ﺑﺎ ﻫﻮﺷﯽ ﺗﺤﺖ ﺑﯽ 
ﺻـﻮرت زﯾﺮﭘﻮﺳـﺘﯽ در ﭘـﻨﺞ ﻧﻘﻄﻪ از ﺑـﻪ  O2N% 76 و 2O
ﭘﻮﺳﺖ ﭘﺸﺖ ﮔﺮدن ﺣﯿﻮان ﮐﻪ ﻣﻮی آن ﺗﺮاﺷﯿﺪه ﺷﺪه اﺳﺖ 
دو ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻌﺪ ﻋﯿﻨﺎً اﯾﻦ . ﮔﺮددﺗﺰرﯾﻖ ﻣﯽ ( 0/2lm ﻫـﺮ ﻧﻘﻄﻪ )
 ﺑﻌﺪ از اوﻟﯿﻦ ﺗﺰرﯾﻖ 12در روز . ﮔﺮددﺗـﺰرﯾﻖ ﺗﮑـﺮار ﻣﯽ 
ﮔﯿﺮد ﯾﻌﻨﯽ   ژن اﻧﺠﺎم  ﻣﯽﺗﺴـﺖ ﺣﺴﺎﺳـﯿﺖ ﭘﻮﺳﺘﯽ ﺑﻪ آﻧﺘﯽ 
 در ﻧﺎﺣـﯿﻪ ﭘﻮﺳﺖ ران ASBM 0/2lm/gm از ﻣﺤﻠـﻮل 0/2lm
 ﺳـﺎﻋﺖ ﺑﻌﺪ واﮐﻨﺶ ﭘﻮﺳﺘﯽ ﺑﺮرﺳﯽ 42ﺣـﯿﻮان ﺗـﺰرﯾﻖ و 
اﮔـﺮ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﺗﺰرﯾﻖ ﻣﺘﻮرم ﺷﺪه و ﯾﮏ ﺳﻔﺘﯽ ﺑﻪ . ﮔـﺮدد ﻣـﯽ 
 اﯾﺠﺎد ﺷﺪه ﺑﺎﺷﺪ ﺣﯿﻮان ﺣﺴﺎس ﺗﻠﻘﯽ 01mmﻗﻄـﺮ ﺣﺪاﻗـﻞ 
ﺎت ﺣﯿﻮاﻧ. ﮔﺮددﺑﻌﺪی آزﻣﺎﯾﺶ ﻣﯽ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﮔﺮدد و وارد ﻣـﯽ 
 lm/gm ﻣﺤﻠﻮل 1lmﺣﺴﺎس ﺷﺪه ﻣﻮرد ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﻣﻔﺼﻠﯽ 
ﮔﯿﺮﻧﺪ ﺑﻪ اﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﮐﻪ ﻧﻮک ﺳﻮزن  ﻗـﺮار ﻣـﯽ ASBM 4
از ﻣـﯿﺎن ﺗـﺎﻧﺪون ﭘﺎﺗﻼ ﺑﻪ داﺧﻞ  )lm1( ﺳـﺮﻧﮓ اﻧﺴـﻮﻟﯿﻨﯽ 
 از ﻣﺤﻠﻮل ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ  0/5ﻓﻀـﺎی ﻣﻔﺼﻠﯽ ﭘﺎی راﺳﺖ وارد و 
 0/5و (  ﻋﻤﻖ ﺑﯿﺸﺘﺮ )ژن در ﻓﻀـﺎی ﭘﺸـﺘﯽ ﮐﭙﺴﻮل آﻧﺘـﯽ 
ﺗﺰرﯾﻖ (  ﻋﻤﻖ ﮐﻤﺘﺮ )ن در ﻓﻀـﺎی ﻗﺪاﻣـﯽ  از آ ﻣﯿﻠـﯽ ﻟﯿـﺘﺮ 
 . ﮔﺮدد ﻣﯽ
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 ﻫﺎی ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏ روش ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﮔﯿﺮﻧﺪه
 ASBM روز ﺑﻌـﺪ از ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﻣﻔﺼﻠﯽ 82ﺣـﯿﻮاﻧﺎت 
 82زﻣﺎن .  ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﺑﺮرﺳﯽﻣﻮرد (  اﯾﺠـﺎد اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ )
ﻣﺒﻨﯽ ﺑﺮ ﻻزم ﺑﻮدن ﻫﺎی ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮏ روز ﺑـﺮ اﺳﺎس ﯾﺎﻓﺘﻪ 
ﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ در ﻣﻔﺼﻞ اﻧﺘﺨﺎب ﺟﻬـﺖ اﯾﺠﺎد اﻟﺘ اﯾـﻦ ﻣـﺪت 
 gk/gm اﺑﺘﺪا ﺑﺎ ﺗﺰرﯾﻖ 82اﯾﻦ ﺣﯿﻮاﻧﺎت در روز (. 2)ﮔﺮدﯾﺪ 
ﻫﻮﺷﯽ در ﻃﻮل  ﺑﯽ. ﻫﻮش ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ  ﺗﯿﻮﭘﻨـﺘﺎل ﺳـﺪﯾﻢ ﺑﯽ 05
در  ﻣﺨﻠﻮط ﮔﺎزی %  1اﻋﻤـﺎل ﺟﺮاﺣـﯽ ﺑﺎ ﺗﺮﮐﯿﺐ ﻫﺎﻟﻮﺗﺎن 
 ﮐـﻪ از ﻃﺮﯾﻖ ﺗﻨﻔﺴﯽ ﺑﻪ ﺣﯿﻮان O2N% 96اﮐﺴـﯿﮋن و % 03
 ﺗﺎ هﺎﻧﻮﻟﻪ ﺷﺪ ﺗﺮاﺷﻪ ﺣﯿﻮان ﮐ . ﺷـﺪ ﺣﻔـﻆ ﮔـﺮدﯾﺪ داده ﻣـﯽ 
ﺣـﯿﻮان ﺑـﻪ ﻃﻮر ﺧﻮد ﺑﻪ ﺧﻮدی در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﻃﻮل آزﻣﺎﯾﺶ 
ﻋﻤـﻖ ﺑـﯽ ﻫﻮﺷﯽ ﺑﺎ اﻃﻤﯿﻨﺎن از ﻓﻘﺪان ﭘﺎﺳﺦ . ﺗـﻨﻔﺲ ﮐـﻨﺪ 
 ﮐﻪ روی ﭘﺎی hcniPﮐﺸـﯿﺪن ﭘـﺎ ﺑـﻪ ﯾﮏ ﺗﺤﺮﯾﮏ  ﻋﻘـﺐ 
ﻓﺸﺎر ﺧﻮن . ﺷﺪﻣﯽ ﮐﺎر ﺑﺮده ﻣﯽ ﺷﺪ، ﮐﻨﺘﺮل ﻪ ﺧﻠﻔﯽ ﺣﯿﻮان ﺑ 
ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﻃﻮل آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﯾﮏ ﮐﺎﻧﻮل 
 و ﺑﻪ  داﺧـﻞ ﺷـﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗـﯿﺪ ﭼﭗ ﻓﺮو رﻓﺘﻪ ﺑﻮد ﮐـﻪ ﺑـﻪ 
 )ASU ,namkceB(ﺗﺮاﻧﺴﺪﯾﻮﺳـﺮ ﻓﺸـﺎر دﺳﺘﮕﺎه ﻓﯿﺰﯾﻮﮔﺮاف 
ﻓﺸﺎرﺧﻮن  ﺑﺎ روش ﺑﯽ ﻫﻮﺷﯽ ﻓﻮق، . ﺷﺪﻣﯽ  ﺛﺒﺖ ﻣﺘﺼـﻞ ﺑﻮد 
ﺑﺎ ﯾﮏ ﭘﺮوب ﻓﯿﺒﺮ . در ﻃـﻮل آزﻣـﺎﯾﺶ ﭘﺎﯾﺪار و ﺛﺎﺑﺖ ﺑﻮد 
 ﮐـﻪ ﺑﻪ ﯾﮏ دﺳﺘﮕﺎه ﺟﺮﯾﺎن ﺳﻨﺞ 0/9mmﻧـﻮری ﺑـﺎ ﻗﻄـﺮ 
 وﺻﻞ ).K.U ,retsnimxA stnemurtsnI rooM ;D3FBM(ﻟﯿﺰری  
ﺑـﻮد، ﺗﻐﯿـﯿﺮات ﻧﺴـﺒﯽ ﺟـﺮﯾﺎن ﺧـﻮن در ﮐﭙﺴـﻮل ﭘﺸﺘﯽ، 
ﭘﺮوب درﺳﺖ ﺑﺎﻻی ﺳﻄﺢ ﺧﺎرﺟﯽ . ﺷﺪﻣـﯽ اﻧـﺪازه ﮔـﯿﺮی 
. ﻣﯿﺎﻧـﯽ ﮐﭙﺴـﻮل ﻣﻔﺼـﻞ ﻗـﺮار ﻣﯽ ﮔﺮﻓﺖ  -ﺧﻠﻔـﯽ  ﺑﺨـﺶ 
ﺑﻪ ( و ﻫـﻢ ﭼﻨﯿـﻦ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن )ﺗﻐﯿـﯿﺮات در ﺟـﺮﯾﺎن ﺧـﻮن 
ﺻـﻮرت درﺻﺪ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﺷﺎﻫﺪ ﮐﻪ ﻗﺒﻞ از ﻫﺮ 
ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﺻﻔﺮ . ﺶ اﻧـﺪازه ﮔـﯿﺮی ﻣﯽ ﺷﺪ، ﺑﯿﺎن ﮔﺮدﯾﺪ آزﻣـﺎﯾ 
، (71) زﯾﺴـﺘﯽ ﺑـﻪ ﺻـﻮرﺗﯽ ﮐـﻪ ﻗﺒﻼً ﺗﻮﺻﯿﻒ ﺷﺪه اﺳﺖ 
و از ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﺟﺮﯾﺎن، ﻗﺒﻞ از ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ درﺻﺪ  اﻧـﺪازه ﮔﯿﺮی ﺷﺪ 
 ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ ﺑﻪ  ﻓﺸﺎر.ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﮐﺴﺮ ﮔﺮدﯾﺪ 
وﺳـﯿﻠﻪ اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن ﯾﮏ ﺳﻮم ﻓﺸﺎر ﻧﺒﺾ ﺑﻪ ﻓﺸﺎر دﯾﺎﺳﺘﻮل 
 .ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪ
 )NAP ,evreN ralucitrA roiretsoP( ﺧﻠﻔﯽ ﯽﻔﺼﻠﻋﺼـﺐ ﻣ 
ﺑﻌﺪ ﻫﺎی ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮑﯽ ﺑﻪ ﻋﺮوق ﻣﻔﺼﻠﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺣﺎوی ﺷﺎﺧﻪ 
از ﺑﺮداﺷﺘﻦ ﻗﻠﻮی ﻣﯿﺎﻧﯽ ﻋﻀﻠﻪ ﮔﺎﺳﺘﺮوﮐﻨﻤﯿﻮس آزاد ﺷﺪه و 
 (.71)  آن ﺗﺤـﺮﯾﮏ ﺷـﺪﻣﺮﮐـﺰیﭘـﺲ از ﻗﻄـﻊ ﺳـﻤﺖ 
ﺛﺎﻧﯿﻪ،   ﻣﯿﻠﯽ1ﻋﺮض ﻣﻮج : ﻣﺸﺨﺼﺎت ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻋﺒﺎرت ﺑﻮد از 
 03ﺗﺰ و ﻣﺪت زﻣﺎن ﻣﻮج  ﻫﺮ03ﻓﺮﮐﺎﻧﺲ   وﻟـﺖ، 01وﻟـﺘﺎژ 
 ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻗﺒﻠـﯽ ﻧﺸﺎن داده ﮐﻪ ﻣﻮج ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺑﺎ اﯾﻦ .ﺛﺎﻧـﯿﻪ 
  ﺳﺎﻟﻢ و ﻣﺸﺨﺼـﺎت ﺣﺪاﮐﺜﺮﭘﺎﺳـﺦ ﻋﺮوﻗـﯽ را در ﻣﻔﺎﺻـﻞ 
  (.71)ﻣﻠﺘﻬﺐ اﯾﺠﺎد ﻣﯽ ﮐﻨﺪ 
ﻫﻮﺷﯽ ﮔﺎزی ﻗﻄﻊ و در در ﭘﺎﯾـﺎن اﻋﻤـﺎل ﺟﺮاﺣـﯽ ﺑﯽ 
 در 03 gk/gm) ﻃـﻮل آزﻣـﺎﯾﺶ از ﺗـﺰرﯾﻖ ﺗﯿﻮﭘﻨﺘﺎل ﺳﺪﯾﻢ 
ﻋﻠﺖ . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ( ﮕـﺎﻫﺪارﻧﺪه  دوز ﻧ 01rh/gk/gmاﺑـﺘﺪاء و 
ﻫﻮﺷﯽ ﮔﺎزی اﺛﺮات ﮔﺸﺎد ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ ﻫﺎﻟﻮﺗﺎن ﻗﻄـﻊ ﺑﯽ 
 ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺑﻪ .ﮐﻨﺪ ﻣﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﺎ اﺛﺮات داروﻫﺎ ﺗﺪاﺧﻞ اﯾﺠﺎد 
ﺑﻌﺪ از ﺗﺠﻮﯾﺰ ﻓﻨﺘﻮﻻﻣﯿﻦ  اول و ﺑﻪ ﮔﺮوه  ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺳـﻪ ﮔـﺮوه 
( ﻫﺎی ﺑﺘﺎ و ﻇﻬﻮر ﭘﺎﺳﺦ ( 21)ﻫﺎی آﻟﻔﺎ  ﺟﻬـﺖ ﺑﻠﻮک ﭘﺎﺳﺦ )
ﺑﻪ ﮔﺮوه دوم اﺗﻨﻮﻟﻮل ،  (ﻤﻮﻣﯽ ﺑـﺘﺎ ﺑﻠﻮﮐـﺮ ﻋ )ﭘﺮوﭘـﺮاﻧﻮﻟﻮل 
(  ﺑﻠﻮﮐﺮ 2-ﺑﺘﺎ )155811ICIو ﺑـﻪ ﮔﺮوه ﺳﻮم (  ﺑﻠﻮﮐـﺮ 1- ﺑـﺘﺎ )
 .ﺗﺰرﯾﻖ ﮔﺮدﯾﺪ
ﺗـﺰرﯾﻖ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﺗﺰرﯾﻖ 
 ﺗﺎ 01-7ﻫﺎی از ﻏﻠﻈﺖ ( 0/52lm)داﺧﻞ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ ﯾﮏ ﺑﻠﻮس 
از ﻃﺮﯾﻖ (  ﻧﺎﻧﻮﻣﻮل دارو 52ﯿﮑﻮﻣﻮل ﺗﺎ ﭘ  ـ 52 ﻣﻌـﺎدل  )01-4
 ﮐﻪ ﺑﻪ داﺧﻞ ﺷﺮﯾﺎن )GF2 xetroP(ﯿﻠﻦ ﯾـﮏ ﮐـﺎﻧﻮل ﭘﻠـﯽ اﺗ 
ﮐﺎﻧﻮل ﭘﻠﯽ اﺗﯿﻠﻨﯽ . ﻓﺮو ﻣﯽ رﻓﺖ، اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ( 1 )ﻓﻤﻮرال دﻣﯽ 
ﺗﺎ ﻧﻮک آن ﻧﺰدﯾﮏ ﺑﻪ ﺷﺎﺧﮥ ﺑـﺮده ﻣﯽ ﺷﺪ آن ﻗـﺪر ﭘـﯿﺶ 
درﺳﺖ ﻗﺒﻞ از اﻧﺸﻌﺎب ﺷﺎﺧﻪ ﻫﺎی ( laetilpoPﺷﺮﯾﺎن )اﺻـﻠﯽ 
 آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﻪ -آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﺑﺘﺎ . ﮔﯿﺮدﻣﻔﺼـﻞ ﻗـﺮار 
 ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم در 1/5  ﮐﻪ ﺣﺎوی ﺣﺠﻤﯽوﺳـﯿﻠﻪ ﺗﺰرﯾﻖ آﻫﺴﺘﻪ 
ﻟﯿﺘﺮ  ﻣﯿﻠﯽ 1/5 ﻣﻌﻤﻮﻻً ) ﺣﯿﻮان ﺑﺎﺷﺪ ﻫـﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم وزن ﺑﺪن 
ﯾﮏ ﻓﺎﺻﻠﻪ . ﮔﻮﻻر ﺗﺠﻮﯾﺰ ﺷﺪﻧﺪ ژوﺑﻪ داﺧﻞ ورﯾﺪ ( ﺣﺪاﮐﺜﺮ
 ﻗﺒﻞ از ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻫﺎ ﺟﻬﺖ ﺑﻠﻮک ﮐﺎﻣﻞ ﮔﯿﺮﻧﺪه  دﻗـﯿﻘﻪ ای 54
آدرﻧﺮژﯾﮏ  ﺑﺘﺎ  آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی  ﻣﺠﺪد  ﯾﺎ ﺗﺠﻮﯾﺰ NAPﻣﺠـﺪد 
ﻧﺸﺎن داده اﻧﺪ ﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن ﻧﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ در . ﻣـﻨﻈﻮر ﻣـﯽ ﺷﺪ 
ﮐـﻪ اﯾـﻦ دوز و ﻣـﺪت زﻣـﺎن ﺑـﺮای ﻣﻬـﺎر ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی 
آدرﻧـﺮژﯾﮏ ﻣﺮﺑﻮﻃﻪ و ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ ﺑﺮای ﺗﺜﺒﯿﺖ ﻓﺸﺎرﺧﻮن در 
 (.51)ﻣﯿﺰان ﺟﺪﯾﺪ ﮐﺎﻓﯽ ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻣﯿ ـﻦ ﻻﻓﻨﺘﻮ، ه در اﯾ ـﻦ ﭘ ـﮋوﻫﺶﻣ ـﻮاد اﺳ ـﺘﻔﺎده ﺷـﺪ
 ، ﺳـﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل، اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿـﻦ ﻫـﯿﺪروﮐﻠﺮاﯾﺪ،ﻫـﯿﺪروﮐﻠﺮاﯾﺪ
، (amgiS ﻫﻤﮕﯽ از ) اﺗـﻨﻮﻟﻮل  ،ﭘﺮوﭘـﺮاﻧﻮﻟﻮل ﻫـﯿﺪروﮐﻠﺮاﯾﺪ 
وﺑﻮﺗﺎﻣﯿـﻦ ﻫﯿﺪروﮐﻠﺮاﯾﺪ و د 155811ICI )KU slacituecamrahp(
در زﯾﺮ   در ﭘﺎﯾـﺎن آزﻣﺎﯾﺶ . ﺑﻮدﻧـﺪ )kU ,yllil ilE ,xertuboD(
ﺣﯿﻮان ﺗﻮﺳﻂ ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ورﯾﺪی ﻫﻮﺷـﯽ ﺑـﻪ زﻧﺪﮔﯽ ﺑـﯽ 
داده ﻫﺎ در . ﺷﺪﻣﯽ ﺧﺎﺗﻤﻪ داده  ﮐﻠـﺮور ﭘﺘﺎﺳـﯿﻢ ﯾـﮏ ﻣﻮﻻر 
 . ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﻧﺪ MES±naeMرت ﺷﮑﻞ ﻫﺎ و ﺟﺪول ﺑﻪ ﺻﻮ 
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ﻃﺮﻓﻪ  ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از آزﻣـﻮن آﻧﺎﻟﯿﺰ وارﯾﺎﻧﺲ ﯾﮏ ﻫـﺎ  داده
 ﻫﻨﮕﺎﻣـﯽ ﮐـﻪ ﭘﺎﺳـﺦ  ﺑﻪ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻋﺼﺒﯽ ﺑﻌﺪ از )AVONA(
آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﺎ ﭘﺎﺳﺦ -ﺗﺠﻮﯾـﺰ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﻫـﺎی آﻟﻔﺎ و ﺑﺘﺎ 
و ﺑﻪ دﻧﺒﺎل آن ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده ( 1ﺷﮑﻞ  ) ﮐﻨـﺘﺮل ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻣﯽ ﺷﺪ 
 ﻋﻼوه ﺑﺮ .ﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ ﺷﺪﻧﺪ ﺗﺠﺰcoh tsoP yekuTاز آزﻣـﻮن 
 ﭘﺎﺳـﺦ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ -اﯾـﻦ، ﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ ﺑﯿـﻦ ﻣﻨﺤﻨـﯽ ﻫـﺎی دوز 
ﻫﺎ  آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﭘﺎﺳﺦ -و ﻣﻨﺤﻨﯽ ﻫﺎی دوز  ﺑﺎ ﻫﻢ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎ 
 آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از  ﺑﺘﺎ ﻗﺒﻞ و ﺑﻌﺪ از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی 
 و ﺑﻪ دﻧﺒﺎل آن اﺳﺘﻔﺎده از AVONA erusaem detaepeR ﺗﺴﺖ 
 ﻣﻌﻨﯽ دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ <P0/50.  اﻧﺠـﺎم ﺷﺪ yekuTآزﻣـﻮن 
 .ﺷﺪ
 
 ﻧﺘﺎﯾﺞ
 :آدرﻧﺮژﯾﮏ-رخ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﯿﻢ
 اﺛﺮ ﺗﺤﺮﯾﮏ اﻟﮑﺘﺮﯾﮑﯽ ﻋﺼﺐ ﭘﺸﺘﯽ ﻣﻔﺼﻠﯽ ﺑﺮ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن  -اﻟﻒ 
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  دارای اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻠﯽﺗﻐﯿﯿﺮات :1ﺷﮑﻞ 
 ﻣﻔﺼﻞ ﺧﻠﻔﯽ  ﻧﺎﺷﯽ از ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻋﺼﺐ)MES±naeM(
از   دﻗﯿﻘﻪ ﺑﻌﺪ54در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﻨﺘﺮل و ( 01V، 03ZH ، 1Sm، 03S)
 ﯾﺎ ﺗﺠﻮﯾﺰ ﺑﻌﺪی ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل، آﺗﻨﻮﻟﻮل دﻗﯿﻘﻪ ﺑﻌﺪ از 54 ﻣﯿﻦ ﯾﺎﻻﻓﻨﺘﻮ
  ﮔﺮوه ﺧﺮﮔﻮشﺳﻪدر   ICI
 )(.ﻣﯿﻦﻻدر ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎﻓﻨﺘﻮ  †:<P0/50و  ††: <P0/10، ﺷﺎﻫﺪ، در ﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ ﺑـﺎ *** <P: =0/100)
 (ﻫﺎی ﺑﺘﺎ از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﺑﺮای ﻫﺮﮐﺪام   n=7 ﺑﺮای ﺷﺎﻫﺪ و ﻓﻨﺘﻮﻻﻣﯿﻦ و n=12
 
 را روی ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﮐﭙﺴﻮل NAPاﺛـﺮ ﺗﺤﺮﯾﮏ  1ﺷـﮑﻞ 
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻋﺼﺐ ﻣﻮﺟﺐ ﮐﺎﻫﺶ ﺟﺮﯾﺎن . ﺧﻠﻔﯽ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ 
 درﺻﺪ ﺷﺪ، ﮐﻪ اﯾﻦ اﺛﺮ ﺑﺎ ﻣﺼﺮف 81/1±6/2ﺧﻮن ﺑﻪ ﻣﯿﺰان 
 ﺗﺒﺪﯾﻞ ﺷﺪ   ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ   ﮔﺸﺎد   اﺛﺮ   ﯾﮏ   ﺑﻪ ﻻﻣﯿﻦ  ﻓﻨﺘﻮ
ﻮل ﺗﺠﻮﯾـ ــﺰ ﻣﺘﻌﺎﻗـ ــﺐ ﭘﺮوﭘـ ــﺮاﻧﻮﻟ (. <P 0/100، n=12)
در ﯾﮏ ( آدرﻧﺮژﯾﮏ-آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻏﯿﺮاﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﺑﺘﺎ )
ﮔـﺮوه از ﺣـﯿﻮان ﻫـﺎ ﺑﻪ ﻃﻮر ﮐﺎﻣﻞ اﯾﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﮔﺸﺎد ﮐﻨﻨﺪه 
ﭘﺎﺳـﺦ ﺗﻨﮓ ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ ﺑـﻪ ﯾـﮏ  ﻋﺮوﻗـﯽ را ﻣﻬـﺎر و 
ﻣﺼﺮف ﻣﺘﻌﺎﻗﺐ (. <P 0/10، n=7 )ﺗﺮ ﺗﺒﺪﯾﻞ ﻧﻤﻮد ﮐﻮﭼـﮏ 
 و 1-اﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﺑﺘﺎ ﻫﺎی ، آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ICI و آﺗـﻨﻮﻟﻮل 
 ﭘﺎﺳﺦ ﻫﺎی ﮔﺸﺎدﮐﻨﻨﺪه ،ﮔﺮوه دﯾﮕﺮ دوﺮژﯾﮏ در  آدرﻧ 2-ﺑﺘﺎ
دار ﻃﻮر  ﻣﻌﻨﯽ   ﺑﻪ ICIدر ﻣﻮرد   را  ﺑﻌﺪ از ﻓﻨﺘﻮﻻﻣﯿﻦ ﻋﺮوﻗﯽ
دار ﮐﺎﻫﺶ  ﻏﯿﺮﻣﻌﻨﯽﺑﻪ ﻃﻮر و در ﻣـﻮرد اﺗﻨﻮﻟﻮل ( <P0/50)
 (. در ﻫﺮ ﮔﺮوه=n7)داد 
 
 آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﺑﺮ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻠﯽ ﻗﺒﻞ و - اﺛـﺮ داروﻫـﺎی ﺑﺘﺎ -ب
  آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ-ﺑﻌﺪ از داروﻫﺎی ﺑﺘﺎ
ﭘﺎﺳﺦ ﻋﺮوق ﺧﻮﻧﯽ ﻣﻔﺼﻞ را -، ﻣﻨﺤﻨﯽ ﻫﺎی دوز 2ﮑﻞ ﺷ
آدرﻧﺮژﯾﮏ -ﺑـﺮای آﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﻫﺎی ﻣﺨﺘﻠﻒ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ 
آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻏﯿﺮاﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪه  )اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ . ﻧﺸـﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ 
 ﮐﻪ در  ﮔﺸﺎد ﺷﺪﮔﯽ ﻋﺮوﻗﯽ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ دوز اﯾﺠﺎد ﮐﺮد (ﺑﺘﺎ
 
 β ﭘﺎﺳﺦ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی –ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 (ﻣﻮل)دوز 
ر ﮐﭙﺴﻮل د( درﺻﺪ اﻓﺰاﯾﺶ از ﮐﻨﺘﺮل)ﺰاﯾﺶ  ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن اﻓ :2ﺷﮑﻞ 
در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ دوزﻫﺎی ﻣﺨﺘﻠﻒ (  زاﻧﻮی اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺰﻣﻦ)ﺧﻠﻔﯽ ﻣﻔﺼﻞ 
 ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل و دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ، اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ
ﺗﺮ   اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ ﻗﻮی اﺛﺮﮔﺸﺎدﺷﺪن ﻋﺮوﻗﯽ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ دوز اﯾﺠﺎد ﮐﺮدﻧﺪ ﮐﻪ  اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿـﻦ و ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل 
 و دوز داروﻫﺎی ﺑﺘﺎآﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﺑﺮای ﻫﻤﻪ ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﻫﺮ ﮔﺮوه ﯾﮑﺴﺎن P=لﭘﯿﮑﻮﻣﻮ،  n= ﻧـﺎﻧﻮﻣﻮل . ﺑـﻮد 
 ( در ﻫﺮ ﮔﺮوهn= 12 ).اﺳﺖ
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 درﺻـﺪ اﻓﺰاﯾﺶ 8±4/3 ﺑـﻪ ﻣـﯿﺰان 52lomnدوز ﺣﺪاﮐـﺜﺮ 
آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ )دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ . ﺟـﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻠﯽ را ﺳﺒﺐ ﺷﺪ 
آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ اﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ) و ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل (1-اﻧﺘﺨﺎﺑـﯽ ﮔـﯿﺮﻧﺪۀ ﺑﺘﺎ 
ﯽ ﻣﻮﺟﺐ ﮔﺸﺎد ﺷﺪن ﻋﺮوﻗ  ﺑﺎ ﺗﻮان ﮐﻤﺘﺮی (2-ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﺑﺘﺎ 
ﺗﺮ از دو آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ دﯾﮕﺮ ﺿﻌﯿﻒ  ﭘﺎﺳﺦ  ﺑﻪ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ .ﺷﺪﻧﺪ
ﮐﻪ  ﺗﺄﺛﯿﺮ ﺑﻮد در ﺣﺎﻟﯽزﯾـﺮا در ﺳﻪ دوز اول ﺗﻘﺮﯾﺒﺎ ًﺑﯽ  ﺑـﻮد 
ﺳـﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل ﻣﺎﻧـﻨﺪ اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿـﻦ روﻧﺪ ﭘﺎﺳﺦ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ دوز 
 .دﻫﺪ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ
 ﭘﺎﺳـﺦ ﻣـﺮﺑﻮط ﺑﻪ اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ –ﻣﻨﺤﻨـﯽ دوز 
 1-در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﺑﺘﺎ  ICIو ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل 
 ﺑﻪ ﺳﻤﺖ راﺳﺖ یﺑﻪ ﻣﯿﺰان ﺑﯿﺸﺘﺮ  (اﺗـﻨﻮﻟﻮل )درﻧـﺮژﯾﮏ آ
اﯾﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﮔﺸﺎدﮐﻨﻨﺪﮔﯽ، ﺗﻘﺮﯾﺒﺎً ﺑﻪ (. 3ﺷﮑﻞ )ﻣﻨﺤﺮف ﺷﺪ 
و ﻃﻮر ﮐﺎﻣﻞ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل در ﻫﻤﻪ دوزﻫﺎی ﻣﺼﺮﻓﯽ 
  (. <P0/50)ﻣﻬﺎر ﺷﺪ  ICIدر ﺳﻪ دوز اول ﺗﻮﺳﻂ 
 
 اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 (ﻣﻮل)دوز 
 
ﮐﭙﺴﻮل ﺧﻠﻔﯽ ﻣﻔﺼﻞ ﭘﺎﺳﺦ ﻋﺮوﻗﯽ  -ﻫﺎی دوز ﻣﻨﺤﻨﯽ: 3ﺷﮑﻞ 
 در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ دوزﻫﺎی ﻣﺨﺘﻠﻒ اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ در ی اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺰﻣﻦزاﻧﻮ
 ICIﯾﺎ  آﺗﻨﻮﻟﻮل ،ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﻨﺘﺮل و ﺑﻌﺪ از ﺗﺠﻮﯾﺰ ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل
   اﺳﺖ دار ﻣﻌﻨﯽ   اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟﯿﻦ ﭘﺎﺳﺦ - دوز  ﻣﻨﺤﻨﯽ و    ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل   ﺑﺮ ICI     آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ  اﺛـﺮ دو 
 (. ﺑﺮای ﻫﺮ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖn= 7 ﺑﺮای ﮐﻨﺘﺮل و n= 12(. ) AVONA آزﻣﻮن ،<P0/50)
 
ﭘﺎﺳـﺦ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿـﻦ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ آﺗﻨﻮﻟﻮل ﺑﻪ  -ﻣﻨﺤﻨـﯽ دوز 
اﺛﺮات دو آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ دﯾﮕﺮ . ﺳـﻤﺖ راﺳـﺖ ﻣﻨﺤﺮف ﺷﺪ 
 (.4ﺷﮑﻞ )دار ﺑﻮد  ﻏﯿﺮﻣﻌﻨﯽ
 
 
 
 دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ
 
 
 
 
 
 
 
 
 (ﻣﻮل)دوز 
 
 ﻣﻔﺼﻞ ﮐﭙﺴﻮل ﺧﻠﻔﯽﺮوق ﭘﺎﺳﺦ ﻋ -ﻫﺎی دوز  ﻣﻨﺤﻨﯽ: 4ﺷﮑﻞ 
در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ دوزﻫﺎی زاﻧﻮی اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺰﻣﻦ 
، ﻣﺨﺘﻠﻒ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﻨﺘﺮل و ﺑﻌﺪ از ﺗﺠﻮﯾﺰ ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل
  ﮔﺮوه ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺧﺮﮔﻮشﺳﻪدر  ICI ﯾﺎ آﺗﻨﻮﻟﻮل
 ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل (.<P0/50) ﻣﻨﺤﺮف ﻧﻤﻮد ﭘﺎﺳﺦ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ را ﺑﻪ ﺳﻤﺖ راﺳﺖ  -  آﺗﻨﻮﻟﻮل ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز 
 ( ﺑﺮای ﻫﺮ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖn= 7 ﺑﺮای ﮐﻨﺘﺮل و n= 12 ).داری ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ  اﺛﺮ ﻣﻌﻨﯽﻣﻮرد در اﯾﻦ ICI و
 
 
 ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل
 
 
 
 
 
 
 
 
 (ﻣﻮل)دوز 
 
 زاﻧﻮی اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ  اﻓﺰاﯾﺶ  ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن در ﮐﭙﺴﻮل ﺧﻠﻔﯽ :5ﺷﮑﻞ 
ﺎی ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﻨﺘﺮل و  در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ دوزﻫﻣﺰﻣﻦ
  ﮔﺮوهﺳﻪدر  ICIﯾﺎ   وآﺗﻨﻮﻟﻮل  ،ﺑﻌﺪ از ﺗﺠﻮﯾﺰ ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل
، اﻣﺎ (<P0/50)ﭘﺎﺳـﺦ اﯾﺠـﺎد ﮐﺮد -اﻧﺤـﺮاف ﻣﻌﻨـﯽ دار ﺑـﻪ ﺳـﻤﺖ راﺳـﺖ را در ﻣﻨﺤﻨـﯽ دوز   ICI 
 (ﺑﺮای ﻫﺮ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ  n=7 ﺑﺮای ﮐﻨﺘﺮل و n= 12). ﻨﺪ اﺛﺮ ﻣﻌﻨﯽ داری ﻧﺪاﺷﺘ و ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮلآﺗﻨﻮﻟﻮل
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 ﻧﺠﻔﯽ ﭘﻮر وﻧﯿﺎزﻣﻨﺪ  ﺗﺄﺛﯿﺮ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ زاﻧﻮ ﺑﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎآدرﻧﺮژﯾﮏ ﻋﺮوﻗﯽ آن
  در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﻨﺘﺮل و ﺑﻌﺪ از ﺗﺠﻮﯾﺰ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﻫﺎی ﻣﺨﺘﻠﻒ آﻟﻔﺎ و ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏﯽ ﻓﺸﺎر ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ و ﻣﯿﺰان  ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﭘﺎﯾﻪ ﻣﻔﺼﻠ:1 ﺟﺪول
 آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﺑﺘﺎ
 ICI
 (n=7)
 اﺗﻨﻮﻟﻮل
 (n=7)
 ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل
 (n=7)
 ﻓﻨﺘﻮﻻﻣﯿﻦ
 (n=12)
 ﺷﺎﻫﺪ
 (n=12)
  ﮔﺮوه
 ﻋﺎﻣﻞ
 )gHmm(ﻓﺸﺎر ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ 88/1± 4/3 46/1/3±3/4 38/3±5/1 87/2±6 69/2±5/8
 102/9±12 111/8±61 391±83 551±61/4 081±11/4
واﺣﺪﻫﺎی )ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ 
 (اﺧﺘﯿﺎری
 
 
ﭘﺎﺳـﺦ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل را در - ﻣﻨﺤﻨـﯽ ﻫـﺎی دوز ،5ﺷـﮑﻞ 
 ICIو  آﺗﻨﻮﻟﻮل ،ﺷـﺮاﯾﻂ ﮐﻨـﺘﺮل و در ﺣﻀﻮر ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل 
ﻣﻌﻨﯽ دار ﺑﻪ ﺳﻤﺖ راﺳﺖ را در  اﻧﺤﺮاف ICI. ﻧﺸـﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ 
ﮕﺮ ﺗﺄﺛﯿﺮ ﻏﯿﺮ دو آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ دﯾ . ﭘﺎﺳﺦ اﯾﺠﺎد ﮐﺮد  -ﻣﻨﺤﻨـﯽ دوز 
 .ﭘﺎﺳﺦ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل داﺷﺘﻨﺪ -داری ﺑﺮ ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز  ﻣﻌﻨﯽ
آدرﻧﺮژﯾﮏ ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﻓﻨﺘﻮل آﻣﯿﻦ  -آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﻫـﺎی ﺑـﺘﺎ 
ﺑﻌﻀـﯽ اﺛـﺮات اﺿـﺎﻓﯽ ﺑـﺮ روی ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺳﯿﺴﺘﻤﯿﮏ و 
 ﻓﺸﺎر ﻣﯿﻦﻓﻨﺘﻮﻻ(. 1ﺟﺪول )ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﭘﺎﯾﻪ ﻣﻔﺼﻞ داﺷﺘﻨﺪ 
  داد  ﮐﺎﻫﺶ    درﺻﺪ  52   از  ﺑﯿﺶ    را   ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ  ﻣﺘﻮﺳـﻂ 
ﺗﺠﻮﯾـﺰ ﭘﺮوﭘـﺮاﻧﻮﻟﻮل اﺛـﺮ اﻧﺪﮐـﯽ داﺷﺖ، اﻣﺎ . (<P0/10)
درﺻـﺪی را در ﻓﺸﺎر ﺧﻮن  51 ﺣـﺪود آﺗـﻨﻮﻟﻮل ﮐـﺎﻫﺶ 
ﺣﺪود    ICI .(<P0/50)  ﻣﻮﺟﺐ ﺷﺪﺣـﯿﻮاﻧﺎت ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ﺗﻐﯿﯿﺮات در ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن . ﻓﺸـﺎر ﺧـﻮن را اﻓﺰاﯾﺶ داد % 01
ﻣﻔﺼﻞ، ﮐﻢ و ﺑﯿﺶ ﻣﻨﻌﮑﺲ ﮐﻨﻨﺪه ﺗﻐﯿﯿﺮات در ﻓﺸﺎر ﭘﺎﯾـﻪ 
 ﮐﻪ در ﻣﻮرد ﻓﻨﺘﻮﻻﻣﯿﻦ و آﺗﻨﻮﻟﻮل (1ﺟﺪول  )اﺳﺖﺧـﻮن 
 <P0/50 و <P0/10ﮐـﺎﻫﺶ ﺟـﺮﯾﺎن ﺧـﻮن ﺑـﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﺑﺎ 
 .دار اﺳﺖ ﻣﻌﻨﯽ
 
 ﺑﺤﺚ
اﻓـﺰاﯾﺶ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن در ﻣﻔﺎﺻﻞ ﻣﻠﺘﻬﺐ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﻧﺎﺷﯽ 
از ﮐـﺎﻫﺶ در ﺗـﻮن ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮑﯽ ﻋﺮوق، ﯾﺎ ﻧﺎﺷﯽ از رﻫﺎﯾﺶ 
ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ ﻣﻮﺿﻌﯽ از ﯾﺎﺧﺘﻪ ﻫﺎی ﻣﻠﺘﻬﺐ ﻣﯿﺎﻧﺠﯽ ﻫﺎی ﺷﻞ 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ، ﻧﻘﺶ ﺳﯿﺴﺘﻢ . ﺣﺴﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﯾـﺎ اﻧﺘﻬﺎی اﻋﺼﺎب 
ﻋﺼـﺒﯽ ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ را در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ ﻃﺒﯿﻌﯽ 
در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ، . (4، 31، 51 ،71)ﺧﺮﮔﻮش ﻧﺸﺎن داده اﻧﺪ 
 ﺧﻠﻔﯽ، ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻣﻔﺼﻞ دارای ﯽﺗﺤـﺮﯾﮏ ﻋﺼﺐ ﻣﻔﺼﻠ 
 ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ در    درﺻﺪ 81/1±6/5ﺑﻪ ﻣﯿﺰان را  ﻣﺰﻣﻦاﻟﺘﻬﺎب 
 و( 61)  ﺣﺎد  اﻟﺘﻬﺎب ارای د ﻣﻔﺼﻞ  در  درﺻـﺪ    9/9±2/3
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ . ﮐﺎﻫﺶ داد (4) درﺻـﺪ در ﻣﻔﺼﻞ ﻃﺒﯿﻌﯽ 63/5±4
ﺷﺪﮔﯽ ﻋﺮوﻗﯽ ﻧﺎﺷﯽ از ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﮐﻪ ﭘﺎﺳـﺦ ﺗﻨﮓ 
داری ﮐﺎﻫﺶ ﺗﺤـﺖ ﺷـﺮاﯾﻂ اﻟـﺘﻬﺎب ﺣـﺎد ﺑﻪ ﻣﯿﺰان ﻣﻌﻨﯽ 
ﺑـﺎ ﻣﺰﻣـﻦ ﺷﺪن اﻟﺘﻬﺎب ﺑﻪ ﻣﯿﺰان زﯾﺎدی ﺟﺒﺮان ، ﻣـﯽ ﯾـﺎﺑﺪ 
ﻌﮑﻮس ﻣ. ﻣﯽ ﺷﻮد ﮔﺮدﯾﺪه و ﺑﻪ ﻣﯿﺰان ﭘﺎﺳﺦ ﻃﺒﯿﻌﯽ ﻧﺰدﯾﮏ 
ﺷـﺪن ﺗـﻨﮓ ﺷﺪن ﻋﺮوﻗﯽ ﺑﻪ ﮔﺸﺎد ﺷﺪن ﻋﺮوﻗﯽ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ 
 -، ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﻧﻘﺶ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی آﻟﻔﺎ (1ﺷـﮑﻞ )ﻣﯿـﻦ ﻻﻓﻨﺘﻮ
آدرﻧـﺮژﯾﮏ در اﯾـﻦ ﭘﺎﺳﺦ  ﺗﻨﮓ ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ و ﺣﻀﻮر 
آدرﻧﺮژﯾﮏ ﮐﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﮔﺸﺎد ﺷﺪن ﻋﺮوق  ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ 
ﮐﺎﻫﺶ اﺛﺮ اﻧﻘﺒﺎﺿﯽ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮑﯽ در اﺛﺮ  .ﺪﻣـﯽ ﺷـﻮﻧﺪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷ 
ﺪ ﺑﻪ دﻟﯿﻞ ﮐﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﻓﯿﺒﺮﻫﺎی ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺗﻮاﻧاﻟـﺘﻬﺎب ﻣﯽ 
ﯾـﺎ اﻓﺰاﯾﺶ آزاد ﺷﺪن ﻧﻮروﭘﭙﺘﯿﺪﻫﺎی ﻣﺘﺴﻊ ( 01)ﻣﻔﺼـﻠﯽ 
 (.7، 8)ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ در ﻣﻮﺿﻊ اﻟﺘﻬﺎب ﺑﺎﺷﺪ 
ﻣﻬﺎر ﮐﺎﻣﻞ ﭘﺎﺳﺦ ﮔﺸﺎد ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗﯽ اﯾﺠﺎد ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ 
دﺧﺎﻟﺖ  ﻧﯿﺰ (1ﺷﮑﻞ )ﻣﯿـﻦ ﺑـﺎ ﻣﺼﺮف ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل ﻻﻓﻨﺘﻮ
ﺸﺎد ﺷﺪﮔﯽ ﻋﺮوﻗﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ آدرﻧﺮژﯾﮏ را در اﯾﻦ ﮔ 
 درﺻـﺪ اﯾـﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ 05ﺣـﺪود . ﮐـﻨﺪ ﺗﺎﯾـﯿﺪ ﻣـﯽ 
 ICI آدرﻧﺮژﯾﮏ ﯾﻌﻨﯽ 2-آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ اﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﮔﯿﺮﻧﺪۀ ﺑﺘﺎ 
 ﯾﻌﻨﯽ 1-ﻫﺎی ﺑﺘﺎ ﮐﻪ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه  در ﺣﺎﻟﯽ ، ﻣﻬﺎر ﺷﺪ 
 .(1ﺷﮑﻞ ) ﺗﺄﺛﯿﺮ ﺑﻮد ﺗﻨﻮﻟﻮل ﺑﺮ اﯾﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﮔﺸﺎدﺷﺪﮔﯽ ﺑﯽآ
ر ﻣﻔﺎﺻﻞ دارای اﯾﻦ اﻣﺮ اﺣﺘﻤﺎﻻً ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه اﯾﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ د 
.  ﻫﺴﺘﻨﺪ 2-ﻫﺎی ﺑﺘﺎ از ﻧﻮع ﺑﺘﺎ اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ اﮐﺜﺮﯾﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه 
ﭘﺎﺳﺦ ﻗﻮی ﺗﺮ ﻋﺮوق ﻣﻔﺼﻠﯽ دارای اﻟﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣﻦ ﺑﻪ داروی 
 آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﭘﺎﺳﺦ 2-اﻧﺘﺨﺎﺑـﯽ ﺑـﺘﺎ 
 آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ ﻧﯿﺰ 1-ﺗﺮ ﺑﻪ داروی اﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﺑﺘﺎ  ﺿﻌﯿﻒ
اﺛﺮ دﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ از (. 2 ﺷﮑﻞ )ﮐﻨﺪ ﯾﯿﺪ ﻣﯽ ﺗﺄﯾﺎﻓـﺘﻪ ﻣﺬﮐـﻮر را 
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 ﭘﺎﺳﺦ ﺗﺒﻌﯿﺖ ﻧﮑﺮده و ﺗﺴﺖ آﻣﺎری ﻧﯿﺰ ﺗﺄﺛﯿﺮ –ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز 
آن را ﻏﯿﺮﻣﻌﻨـﯽ دار ﻧﺸـﺎن داده اﺳـﺖ در ﺣﺎﻟـﯽ ﮐـﻪ اﺛﺮ 
ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل از ﻣﻨﺤﻨﯽ ﻣﺬﮐﻮر ﺗﺒﻌﯿﺖ ﮐﺮده اﺳﺖ و ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ 
در .  ﻋﻤﻞ ﻧﻤﻮده اﺳﺖ (  2-ﺑﺘﺎ)از ﻃـﺮﯾﻖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺧﻮد 
 ﺑﻪ ICIﯿﻦ ﻧﯿﺰ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﺎﺳﺦ اﯾﺰوﭘﺮﻧﺎﻟ  - ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز ﻣﻮرداﯾﻦ 
ﺗﺤﺖ ﺗﺄﺛﯿﺮ اﺗﻨﻮﻟﻮل ﻗﺮار ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ  راﺳـﺖ ﻣـﻨﺤﺮف ﮔﺸﺘﻪ و 
ﭘﺎﺳﺦ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ  -  ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز (.3ﺷﮑﻞ )اﺳـﺖ 
وﻟﯽ ، (4ﺷﮑﻞ )آﺗـﻨﻮﻟﻮل ﺑـﻪ ﺳـﻤﺖ راﺳـﺖ ﻣﻨﺤﺮف ﺷﺪ 
 ﺷﮑﻞ )آﺗﻨﻮﻟﻮل ﭼﻨﯿﻦ ﺗﺄﺛﯿﺮی ﺑﺮ ﻣﻨﺤﻨﯽ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل ﻧﺪاﺷﺖ 
ی ﮐـﻪ اﯾـﻦ ﻣﻌﺮف اﻧﺘﺨﺎﺑﯽ ﻋﻤﻞ ﮐﺮدن دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿﻦ ﺑﺮا  ،(5
 2- ﺑﺘﺎ ﻫﺎی ﯿﺮﻧﺪهﮔﺗﺄﺛﯿﺮ آن ﺑﺮ  و ﻋﺪم 1-ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫـﺎی ﺑـﺘﺎ 
 ﺑﻪ ICIﺗﺤﺖ ﺗﺄﺛﯿﺮ  ﻧﯿﺰ ﭘﺎﺳﺦ ﺳﺎﻟﺒﻮﺗﺎﻣﻮل -ﻣﻨﺤﻨﯽ دوز . اﺳﺖ
 ﺗﺄﺛﯿﺮی ﺑﺮ ICIوﻟﯽ ، (5ﺷـﮑﻞ ) راﺳـﺖ ﻣـﻨﺤﺮف ﮔـﺮدﯾﺪ 
اﯾﻦ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ اﯾﻦ و ( 4 ﺷﮑﻞ )ﻣﻨﺤﻨـﯽ دوﺑﻮﺗﺎﻣﯿـﻦ ﻧﺪاﺷـﺖ 
در دوز ﻣﺼـﺮﻓﯽ در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ، ﻓﻘﻂ ﻧـﯿﺰ  ICIاﺳـﺖ ﮐـﻪ 
اﯾﻨﮑﻪ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﯽ رﺳﺪ  .را ﻣﻬﺎر ﮐﺮده اﺳﺖ  2–ی ﺑﺘﺎ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ 
 ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ 1- و ﺑﺘﺎ 2-ﭘﺮوﭘﺮاﻧﻮﻟﻮل در ﺑﻠﻮک ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ 
 و اﺗﻨﻮﻟﻮل ﻋﻤﻞ ﮐﺮده ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﻧﺎﺷﯽ ICIﺿـﻌﯿﻒ ﺗﺮ از 
 اﯾ ـﻦ داروﻫ ـﺎ در ﺑﻠ ـﻮک )ycnetop(از اﺧـﺘﻼف ﺗﻮاﻧﺎﯾ ـﯽ 
 دوز ﻫﺎ ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ ﺑﺎﺷﺪ زﯾﺮا ﮐﻪ در ﻣﻮرد ﻫﻤﻪ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ 
اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪه و در ( ﺑـﺮ ﺣﺴـﺐ وزن ﺑﺪن ﺣﯿﻮان )وی ﻣﺴـﺎ 
ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺳﻄﺢ ﭘﻼﺳﻤﺎﯾﯽ ﯾﮑﺴﺎﻧﯽ ﺑﺮای ﺳﻪ دارو اﯾﺠﺎد ﮔﺮدﯾﺪه 
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾـﻦ ﺑـﺎ ﺳـﻄﺢ ﭘﻼﺳـﻤﺎﯾﯽ ﯾﮑﺴﺎن ﺗﻔﺎوت اﺛﺮ . اﺳـﺖ 
ﺑﻪ ﻫﺮ ﺣﺎل ﻣﻮﺿﻮع .  ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﺎﺷﺪ ycnetopﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ دﻟﯿﻞ 
ﻣﺬﮐـﻮر در ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮی ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺗﻔﺎوﺗﯽ اﯾﺠﺎد ﻧﻤﯽ ﮐﻨﺪ زﯾﺮا 
 ﮐﻪ ﯾﺎﻓﺘﻪ اﺻﻠﯽ ﺗﺤﻘﯿﻖ اﺳﺖ و در آن 1ﻪ ﺷﮑﻞ ﺑـﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑ 
ﻫـﯿﭻ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺘﯽ ﺑﻪ ﮐﺎر ﻧﺮﻓﺘﻪ و ﺻﺮﻓﺎً ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻋﺼﺐ 
 2-ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ اﮐﺜﺮﯾﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ از ﻧﻮع ﺑﺘﺎ 
ﻧﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن  ﻗﺒﻠﯽ ﺎتﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ، در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌ. ﻣـﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ 
 1- ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی ﺑﺘﺎ ﭘﺎﺳـﺦ روی ﻣﻔﺎﺻـﻞ ﺳـﺎﻟﻢ، ﮐـﻪ ﺑـﺮ 
و در ﻣﻔﺎﺻﻞ دارای  ،(51) اﺳﺖه آدرﻧـﺮژﯾﮏ ﻏﺎﻟـﺐ ﺑﻮد 
 ﻣﺸﺎﻫﺪه 2- و ﺑﺘﺎ 1- ﺑﺘﺎ ﭘﺎﺳﺦ ﻫﺎی اﻟـﺘﻬﺎب ﺣـﺎد ﮐﻪ ﺗﺴﺎوی 
 در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ 2- ﺑﺘﺎ ﺗﺮ ﭘﺎﺳﺦ ﻗﻮی ،(81) ه اﺳﺖ ﮔـﺮدﯾﺪ 
 2- ﺑﻪ ﺑﺘﺎ 1-ﻫﺎی ﺑﺘﺎ ﺗﺒﺪﯾﻞ ﮔﯿﺮﻧﺪه روﻧﺪ ﻣﻌﺮف اﯾﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ 
ﮐـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ اﻟـﺘﻬﺎب ﺣﺎد ﺷﺮوع ﮔﺮدﯾﺪه ﺑﺎ اداﻣﻪ اﻟﺘﻬﺎب و 
 .  ﯾﺎﺑﺪﻣﺰﻣﻦ ﺷﺪن آن ﻫﻤﺠﻨﺎن اداﻣﻪ ﻣﯽ
در ﻣﺠﻤﻮع، ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻐﯿﯿﺮ در ﭘﺎﺳﺦ ﻫﺎی ﺑﺘﺎ در  
 اﻟﺘﻬﺎب روز 82ﻋﺮوق ﻣﻔﺼﻞ زاﻧﻮی ﺧﺮﮔﻮش را در ﻣﺪت 
 ﮐﻪ اﯾﻦ ﻣﻤﮑﻦ  ﻧﺸﺎن داد ژن  آﻧﺘﯽ ﻧﺎﺷـﯽ از ﺗـﺰرﯾﻖ ﻣﺰﻣـﻦ 
اﺳـﺖ ﻧﺎﺷـﯽ از ﺗﻐﯿـﯿﺮ ﻣﺸـﺎﺑﻬﯽ در ﺗـﺮاﮐﻢ ﮔـﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎی 
 رﺳــﺪﺑــﻪ ﻧﻈــﺮ ﻣــﯽ . آدرﻧــﺮژﯾﮏ ﻣﺬﮐــﻮر ﺑﺎﺷــﺪ 
  در آن از ﺷـﺪت اوﻟ ـﯿﻪ اﻟ ـﺘﻬﺎب ﮐـﻪ ﺷـﺪن ﻣﺰﻣ ـﻦ ﺑ ـﺎ
 PRGCﮔﺸ ــﺎدﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوﻗ ــﯽ ﻣﺎﻧ ــﻨﺪ  ﻓﺎﮐ ــﺘﻮرﻫﺎی ﺗﻮﻟ ـﯿﺪ
 ﻧﺎﺷﯽ از اﻟﺘﻬﺎب Pﻣﺎده  و )editpeP detaleR eneG ninoticlaC(
ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﯽ ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮏ ﻧﻘﺶ ( 6)ﮔﺮدد ﺣـﺎد ﮐﺎﺳـﺘﻪ ﻣﯽ 
ﻫﺎی ﺗﺒﺪﯾﻞ ﮔﯿﺮﻧﺪه روﻧﺪ ﺗﻀﻌﯿﻒ ﺷﺪه ﺧﻮد را ﺑﺎز ﯾﺎﻓﺘﻪ وﻟﯽ 
اﻫﻤﯿﺖ و ﻫﺪف . ﺎﺑﺪﯾ ﻫﻤﭽﻨﺎن اداﻣﻪ ﻣﯽ 2- ﺑﻪ ﻃﺮف ﺑﺘﺎ 1-ﺑﺘﺎ
 اﻟﺘﻬﺎب روﻧﺪ در 2- ﺑﻪ ﺑﺘﺎ 1-ﻫﺎ از ﺑﺘﺎ از اﯾـﻦ ﺗﻐﯿـﯿﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪه 
ﺣـﺎد و ﻣﺰﻣـﻦ ﻫﻨﻮز دﻗﯿﻘﺎً ﻣﺸﺨﺺ ﻧﯿﺴﺖ وﻟﯽ اﯾﻦ اﺣﺘﻤﺎل 
وﺟﻮد دارد ﮐﻪ ﺑﺎ ﮐﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﻓﯿﺒﺮﻫﺎی ﺳﻤﭙﺎﺗﯿﮑﯽ ﻧﺎﺷﯽ از 
زﻣﺎن ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ  ﻫﻢ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﺳﻌﯽ ﻧﻤﺎﯾﺪ( 01)اﻟـﺘﻬﺎب ﻣﺰﻣـﻦ 
 ﺑـﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﺗﻌﺪاد ﺗﻮﻟـﯿﺪ ﻧﻮراﭘـﯽ ﻧﻔﺮﯾـﻦ از ﻣـﻨﺎﺑﻊ دﯾﮕـﺮ 
 ﮐﻪ واﺳﻄﻪ ﮔﺸﺎدﺷﺪﮔﯽ ﻋﺮوﻗﯽ ﻫﺴﺘﻨﺪ 2-ﻫـﺎی ﺑﺘﺎ ﮔـﯿﺮﻧﺪه 
اﺣﺘﻤﺎل ﻣﻄﺮح . ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﮐﺎﻓﯽ ﺑﺮای ﻣﻔﺼﻞ ﺗﺄﻣﯿﻦ ﻧﻤﺎﯾﺪ 
 β2 ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﺎﺳﺦ ﺗﻤﺎﯾﻞ دارد دﯾﮕﺮ اﯾﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ 
را  از ﺳـﺮﻋﺖ ﭘﯿﺸـﺮﻓﺖ ﺑـﯿﻤﺎری ﺑﮑﺎﻫﺪ و ﯾﺎ ﻋﻮارض آن 
 (.5، 11)ﮐﺎﻫﺶ دﻫﺪ 
 
 ﺗﺸﮑﺮ و ﻗﺪرداﻧﯽ
اﯾـﻦ ﻃﺮح ﺗﺤﻘﯿﻘﺎﺗﯽ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﻫﺰﯾـﻨﻪ اﻧﺠـﺎم 
 ﻣﻌﺎوﻧﺖ ﭘﮋوﻫﺸﯽ و ﺑﺪﯾﻦ وﺳﯿﻠﻪ از . درﻣﺎﻧـﯽ ﮐـﺮﻣﺎن ﺗﺄﻣﯿـﻦ ﺷﺪه اﺳﺖ  -ﺑﻬﺪاﺷـﺘﯽ 
 ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ ﺑﺮ ﺧﻮد ﻻزم ﮔﺎنﻧﻮﯾﺴﻨﺪ.  ﺗﺸﮑﺮ ﺑﻪ ﻋﻤﻞ ﻣﯽ آﯾﺪ ﺷـﻮرای ﭘﮋوﻫﺸﯽ داﻧﺸﮕﺎه 
  و از ﮕﺎﻫﯽدر ﮐﺎرﻫﺎی آزﻣﺎﯾﺸ ﮐﻤﮏ دﻟﯿﻞ از ﺧﺎﻧﻢ ﻓﺮزاﻧﻪ اﺳﻤﻌﯿﻠﯽ ﺑﻪ ﺪ ﮐـﻪ ﻨﻣـﯽ داﻧ  ـ
 ﺮ ﻗﺪرداﻧﯽ و ﺗﺸﮑ ﻫﺎ ﺑﺮای ﺗﺠﺰﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ آﻣﺎری داده ﭘﻮرﻋـﺒﺎس ﺑﻬـﺮام دﮐـﺘﺮ آﻗـﺎی 
 .ﺪﻨﻧﻤﺎﯾ
 نآ ﯽﻗوﺮﻋ ﮏﯾژﺮﻧردآﺎﺘﺑ یﺎﻫ هﺪﻧﺮﯿﮔ ﺮﺑ ﻮﻧاز ﻦﻣﺰﻣ بﺎﻬﺘﻟا ﺮﯿﺛﺄﺗ  ﺪﻨﻣزﺎﯿﻧو رﻮﭘ ﯽﻔﺠﻧ 
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It has been shown that inflammation reduces the effectiveness of sympathetic nerves in the regulation of 
knee joint blood flow, and the joint vascular- ß adrenoceptors are  changed due to acute inflammation from 
a majority of ß-1 to an equality of ß-1 and ß-2 receptors.. To investigate the role of sympathetic nerves in 
nerve induced vasoconstriction and changes in joint vascular ß-adrenoceptors due to chronic inflammation, 
in 21 NZW rabbits, chronic inflammation of the knee joint was induced by Antigen induced arthrtis method. 
In experiment day animals were anesthetized and the caudal femoral artery, a branch of tibial artery, was 
cannulated to inject the ß -agonists intra-arterially close to the joint. Posterior articular nerve (PAN) was 
dissected free for electrical stimulation. Electrical stimulation of PAN resulted in 18.1 ± 6.2% reduction of 
blood flow measured by laser Doppler flowmetry technique. Phentolamine completely blocked the 
constrictor response and reversed it to vasodilation (+8± 2.2 %).Propranolol (nonselective ß–adrenoceptor 
antagonist) completely blocked this vasodilation response and reverse it to a vasoconstriction. Atenolol ( ß1 
antagonist) nonsignificantly reduced the dilator response but ICI 118551 ( ß2 antagonist ) reduced 50% of 
this response. Close intra-arterial injection of different doses of ß-agonists, Isoprenaline (nonselective ß 
agonist ), Dobutamine (ß1 agonist ) and Salbutamol (ß2 agonist) increased the joint blood flow by the 
potency rank order of  “ Isoprenaline > Salbutamole >Dobutamine” .The isoprenaline dose response curve 
was shifted to the right by ß adrenoceptor antagonists by the potency rank order of propranolol> ICI> 
atenolol. Overall this study showed that ß2-adrenoceptor response is stronger and suggested that the shift 
from ß1- to ß2-adrenoceptor subtype started by acute inflammation continued in chronic inflammation and 
the sympathetic vasoconstrictor response was nearly recovered toward normal compared to acute 
inflammation.   
Key Words: Chronic inflammation, ß –adrenoceptors, Blood vessels, knee joint, Rabbit 
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